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  ﻣﻘﺪﻣﻪ
 ﻣﻮﻟﻜﻮل ﻛﻮﭼﻚ و ﻟﻴﭙﻮﻓﻴﻠﻲ اﺳـﺖ ،(ON)ﺪــﻚ اﻛﺴﺎﻳ ــﻧﻴﺘﺮﻳ    
اي ﻧﻘﺸﻬﺎي ﮔﺴﺘﺮده ﻣﺘﻨﻮﻋﻲ ﻫﺎي ﺑﻴﻮﻟﻮژﻳﻚ دار ﻛﻪ در ﺳﻴﺴﺘﻢ 
  ،ﺎد ﻛﻨﻨﺪه ﻋﺮوقــﻮان ﮔﺸـﻪ ﻋﻨـﻮر ﻣﺜﺎل ﺑـﻪ ﻃــ، ﺑ(2و 1)ﺑﺎﺷﺪ ﻣﻲ
  
  
  
  
  
  
  
  
  
ﻫـﺎ و ﻫﺎ، ﻋﺎﻣﻞ ﮔﺸﺎدي ﺑﺮوﻧﺶ ﺟﻠﻮﮔﻴﺮي ﻛﻨﻨﺪه از ﺗﺠﻤﻊ ﭘﻼﻛﺖ 
 noitaxalerﺗﻨﻈﻴﻢ ﻣﺴﻴﺮﻫﺎي ﻫـﻮاﻳﻲ، ﺗﻨﻈـﻴﻢ ﻋﻤﻠﻜـﺮد ﻛﻠﻴـﻪ و 
  ﻓﻌﺎﻟﻴﺖ ﻫﻤﭽﻨﻴﻦ در ﺳﻴﺴﺘﻢ اﻳﻤﻨﻲ، (4و 3).ﻧﻤﺎﻳﺪ ﻞ ﻣﻲــﺪه ﻋﻤــﻣﻌ
  
  
  
  ﭼﻜﻴﺪه 
ﻫـﺎي  ﺳﻴـﺴﺘﻢ  ﻣﻮﻟﻜﻮﻟﻲ ﻛﻮﭼﻚ و ﻟﻴﭙﻮﻓﻴﻞ ﺑـﺎ ﻧﻘـﺸﻬﺎي ﻣﺘﻌـﺪد و ﮔـﺴﺘﺮده در ،(edixo cirtiN=ON)ﻧﻴﺘﺮﻳﻚ اﻛﺴﺎﻳﺪ: زﻣﻴﻨﻪ و ﻫﺪف    
 ﻣﺎﻛﺮوﻓﺎژﻫـﺎ ﺗﻮﺳـﻂ ﺗﺤﺮﻳـﻚ. دﻫـﺪ ﻓﻌﺎﻟﻴـﺖ ﺿـﺪ ﺗﻮﻣــﻮري و ﺿـﺪ ﻣﻴﻜﺮوﺑـﻲ از ﺧـﻮد ﻧـﺸﺎن ﻣـﻲ ﺑﺎﺷـﺪ ﻛـﻪ ﺑﻴﻮﻟﻮژﻳـﻚ ﺑــﺪن ﻣـﻲ
ﻣﺮگ ﻣﻴﻜﺮوارﮔﺎﻧﻴﺴﻢ  ﺳﻤﻲ داﺷﺘﻪ و ﻧﻬﺎﻳﺘﺎً ﻣﻮﺟﺐ ﺖﺷﻮد ﻛﻪ ﺧﺎﺻﻴ  ﻣﻲONﻧﺎﮔﻮن ﻣﻨﺠﺮ ﺑﻪ ﺗﻮﻟﻴﺪ ﻣﻘﺪار زﻳﺎدي ﻫﺎي ﮔﻮ  ﻣﻴﻜﺮوارﮔﺎﻧﻴﺴﻢ
 ﻛﺎﻧﺪﻳﺪاﻳﻲ ﻧﻴﺰ ﻫﺎي ﻋﻔﻮﻧﺖ در .ﺪﻨﻛﻨ ﻗﺎرﭼﻲ اﻳﻔﺎء ﻣﻲ ﻫﺎي ﻋﻔﻮﻧﺖ ﻧﻘﺶ ﻛﻠﻴﺪي در دﻓﺎع ﻣﻴﺰﺑﺎن ﻋﻠﻴﻪ ON واﺑﺴﺘﻪ ﺑﻪ ﻫﺎي ﻣﻜﺎﻧﻴﺴﻢ. ﺷﻮد ﻣﻲ
 ﻫﺪف اﻳﻦ ﺑﺮرﺳـﻲ، ﻣﻄﺎﻟﻌـﻪ اﺛـﺮ ﺿـﺪﻗﺎرﭼﻲ و ﺗـﺪاﺧﻠﻲ .ﺑﺎﺷﺪ ﻣﻲ ﻫﺎﻣﻮرﻓﻮﻧﻮﻛﻠﺌﺮﺗﺮﻳﻦ راه ﻛﺸﺘﻦ ﻛﺎﻧﺪﻳﺪا آﻟﺒﻴﻜﻨﺲ ﺗﻮﺳﻂ ﭘﻠﻲ  ﻬﻢﻣ ON
   .ﺑﺎﺷﺪ ﻫﺎي ﻛﺎﻧﺪﻳﺪا و ﻛﺮﻳﭙﺘﻮﻛﻮﻛﻮس ﻧﺌﻮﻓﻮرﻣﻨﺲ ﻣﻲ  و داروﻫﺎي ﺿﺪﻗﺎرﭼﻲ ﺑﺮ ﮔﻮﻧﻪONﻫﺎي آزاد ﻛﻨﻨﺪه  ﻛﻤﭙﻠﻜﺲ
 را روي ﭼﻨـﺪ ONﺲ آزاد ﻛﻨﻨـﺪه ــ ـﻲ دو ﻛﻤﭙﻠﻜــ ـﺪ ﻗﺎرﭼــ ـﻞ ﺿــﻛﻪ ﭘﺘﺎﻧﺴﻴﺖ ــﻲ اﺳــﺗﺠﺮﺑﻮع ــاز ﻧﻪ ــﻣﻄﺎﻟﻌاﻳﻦ : ﺳﻲرروش ﺑﺮ     
 Bﻦ ــﺎي ﻛﺘﻮﻛﻮﻧـﺎزول و آﻣﻔﻮﺗﺮﻳـﺴﻴ ــ ـﺎ داروﻫــ ـﻲ ﺑــ ـﻲ و در ﻫﻤﺮاﻫــ ـﺲ ﺑـﻪ ﺗﻨﻬﺎﻳ ــ ـﻮس ﻧﺌﻮﻓﻮرﻣﻨ ــ ـﺪا و ﻛﺮﻳﭙﺘﻮﻛﻮﻛ ﮔﻮﻧــﻪ ﻛﺎﻧﺪﻳـ ـ
 و ﻣﻄـﺎﺑﻖ ﺑـﺎ htorb noitulid orciM ﺑـﻪ روش ﻲ رﺷـﺪـــﺖ ﺑﺎزدارﻧﺪﮔـــ ﻛﻤﺘـﺮﻳﻦ ﻏﻠﻈﺗﻌﻴـﻴﻦ. دﻫـﺪ ﻲ ﻗـﺮار ﻣـﻲـــﻮرد ﺑﺮرﺳـــﻣ
ﻛﻤﺘـﺮﻳﻦ ﻏﻠﻈـﺖ اﻧﺠﺎم ﮔﺮﻓﺘﻪ اﺳـﺖ و در آن ( sdradnats yrotarobal lacinilc fo eittimmoc lanoitaN)SLCCNاﺳﺘﺎﻧﺪاردﻫﺎي 
 laminiM=CFM)ﻛﻤﺘ ــﺮﻳﻦ ﻏﻠﻈ ــﺖ ﻛ ــﺸﻨﺪﮔﻲ ﻗ ــﺎرچ  و (noitartnecnoc yrotibihni laminiM=CIM)ﺑﺎزدارﻧ ــﺪﮔﻲ از رﺷ ــﺪ 
 و (edixocirtiN/enimairTanelyporpiD)ON/ATPD] ONﻛﻤــــ ــﭙﻠﻜﺲ آزاد ﻛﻨﻨــــ ــﺪه  دو (noitartnecnoc ladicugnuf
ﻛﺎﻧﺪﻳـﺪا  ﺑـﺮاي ﻛﺎﻧﺪﻳـﺪا آﻟﺒﻴﻜـﻨﺲ، B ﺑﻪ ﺗﻨﻬﺎﻳﻲ و ﻫﻤﺮاه ﺑﺎ ﻛﺘﻮﻛﻮﻧـﺎزول و آﻣﻔﻮﺗﺮﻳـﺴﻴﻦ ([edixo cirtin enimalyhteiD)ON/AED
  . ﻦ ﮔﺮدﻳﺪ ﻛﺎﻧﺪﻳﺪا ﮔﻼﺑﺮاﺗﺎ و ﻛﺮﻳﭙﺘﻮﻛﻮﻛﻮس ﻧﺌﻮﻓﻮرﻣﻨﺲ ﺗﻌﻴﻴ،ﻛﺎﻧﺪﻳﺪا ﺗﺮوﭘﻴﻜﺎﻟﻴﺲﭘﺎراﭘﺴﻴﻠﻮزﻳﺲ، 
ﻫﺎي ﺗﺤـﺖ  ﺘﻮﻛﻮﻛﻲ در ﺗﻤﺎم ﮔﻮﻧﻪ داراي ﻓﻌﺎﻟﻴﺖ ﺿﺪ ﻛﺎﻧﺪﻳﺪاﻳﻲ و ﺿﺪ ﻛﺮﻳﭙ ،ON/ATPDدﻫﺪ ﻛﻪ ﻛﻤﭙﻠﻜﺲ ﻫﺎ ﻧﺸﺎن ﻣﻲ  ﻳﺎﻓﺘﻪ: ﻫﺎ ﻳﺎﻓﺘﻪ    
 اﺛـﺮ ،و ﻛﺎﻧﺪﻳـﺪا ﺗﺮوﭘﻴﻜـﺎﻟﻴﺲ ( II)ﻫﺎي ﻛﺎﻧﺪﻳﺪا ﮔﻼﺑﺮاﺗﺎ  در ﻣﻮرد ﮔﻮﻧﻪ ON/ATPD ﻫﻤﭽﻨﻴﻦ اﺳﺘﻔﺎده ﺗﻮأم از ﻛﻤﭙﻠﻜﺲ .ﺑﺎﺷﺪﺑﺮرﺳﻲ ﻣﻲ 
 ﻛﺎﻧﺪﻳـﺪا ﭘﺎراﭘـﺴﻴﻠﻮزﻳﺲ و ،و در ﻣـﻮرد ﻛﺎﻧﺪﻳـﺪا آﻟﺒﻴﻜـﻨﺲ ( xedni noitartnecnoc yrotibihni lanoitcarF=<XIF0/5)ﺳﻴﻨﺮژﻳﺴﻢ
 ﻧﻴـﺰ ﺑــﺮ ﺿـﺪ B و آﻣﻔﻮﺗﺮﻳـﺴﻴﻦ ON/ATPDاﺳــﺘﻔﺎده ﺗـﻮأم . دﻫـﺪ ﻧـﺸﺎن ﻣـﻲ( 0/5<XIF<1)evitidda اﺛـﺮ ،(I)ﻛﺎﻧﺪﻳـﺪا ﮔﻼﺑﺮاﺗ ـﺎ
  . دﻫﺪ ﻲرا ﻧﺸﺎن ﻣ( <XIF0/5) اﺛﺮ ﺳﻴﻨﺮژﻳﺴﻢ،ﻛﺮﻳﭙﺘﻮﻛﻮﻛﻮس ﻧﺌﻮﻓﻮرﻣﻨﺲ
ﺑﺎ داروﻫﺎي ﺿﺪ ﻗﺎرﭼﻲ ﺗـﺪاﺧﻞ اﺛـﺮ داﺷﺘﻨﺪ و اﺛﺮات ﺿﺪ ﻛﺎﻧﺪﻳﺪاﻳﻲ و ﺿﺪ ﻛﺮﻳﭙﺘﻮﻛﻮﻛﻲ ، ONﻫﺎي آزاد ﻛﻨﻨﺪه  ﻛﻤﭙﻠﻜﺲ: ﮔﻴﺮي ﻧﺘﻴﺠﻪ    
 ﻫـﺎي ﻋﻔﻮﻧـﺖ  در آﻳﻨﺪه ﻣﻤﻜﻦ اﺳﺖ ﺑـﻪ ﻋﻨـﻮان ﻳـﻚ راه درﻣـﺎﻧﻲ ﺑـﺮاي درﻣـﺎن واﺑﺴﺘﻪ ﺑﻪ ﮔﻮﻧﻪ ﻗﺎرچ ﻧﺸﺎن دادﻧﺪ ﻛﻪ ﺑﻪ ﺻﻮر ﻣﺨﺘﻠﻒ و 
  . ار ﮔﻴﺮدﻗﺎرﭼﻲ ﻣﻮرد اﺳﺘﻔﺎده ﻗﺮ
           
  ﻛﺎﻧﺪﻳﺪا آﻟﺒﻴﻜﻨﺲ – 4    ﺿﺪ ﻗﺎرچ – 3    ONﻛﻤﭙﻠﻜﺲ آزاد ﻛﻨﻨﺪه  – 2     (ON)ﻧﻴﺘﺮﻳﻚ اﻛﺴﺎﻳﺪ – 1:    ﻫﺎ ﻛﻠﻴﺪواژه
   ﻫﺎي ﻛﺎﻧﺪﻳﺪا   ﮔﻮﻧﻪ– 5                      
  48/9/9: ﺗﺎرﻳﺦ ﭘﺬﻳﺮش، 48/4/51: ﺗﺎرﻳﺦ درﻳﺎﻓﺖ
درﻣﺎﻧﻲ اﻳﺮان، ﺗﻬﺮان،  ﺑﻬﺪاﺷﺘﻲ ﺷﻨﺎﺳﻲ، داﻧﺸﻜﺪه ﭘﺰﺷﻜﻲ، ﻣﺮﻛﺰ ﻋﻠﻮم ﭘﺎﻳﻪ، ﺗﻘﺎﻃﻊ ﺑﺰرﮔﺮاه ﺷﻬﻴﺪ ﻫﻤﺖ و ﭼﻤﺮان، داﻧﺸﮕﺎه ﻋﻠﻮم ﭘﺰﺷﻜﻲ و ﺧﺪﻣﺎت اﺳﺘﺎدﻳﺎر ﮔﺮوه ﻗﺎرچ(I
  (.ﻣﺆﻟﻒ ﻣﺴﺆول*)اﻳﺮان
  .درﻣﺎﻧﻲ اﻳﺮان، ﺗﻬﺮان، اﻳﺮانﺎه ﻋﻠﻮم ﭘﺰﺷﻜﻲ و ﺧﺪﻣﺎت ﺑﻬﺪاﺷﺘﻲ ﮔﺮوه ﺑﻴﻮﺷﻴﻤﻲ، داﻧﺸﻜﺪه ﭘﺰﺷﻜﻲ، ﻣﺮﻛﺰ ﻋﻠﻮم ﭘﺎﻳﻪ، ﺗﻘﺎﻃﻊ ﺑﺰرﮔﺮاه ﺷﻬﻴﺪ ﻫﻤﺖ و ﭼﻤﺮان، داﻧﺸﮕاﺳﺘﺎدﻳﺎر ( II
  .ﺷﻨﺎﺳﻲ ﻛﺎرﺷﻨﺎس ارﺷﺪ ﻗﺎرچ( III
  .دﻛﺘﺮاي ﻓﺎرﻣﺎﻛﻮﻟﻮژي( VI
  .درﻣﺎﻧﻲ اﺻﻔﻬﺎن، اﺻﻔﻬﺎن، اﻳﺮاناﺷﺘﻲ ﺎه ﻋﻠﻮم ﭘﺰﺷﻜﻲ و ﺧﺪﻣﺎت ﺑﻬﺪﺷﻨﺎﺳﻲ، داﻧﺸﮕ داﻧﺸﺠﻮي دﻛﺘﺮاي ﻣﻴﻜﺮوب( V
  ﺣﺘﻲ و ﻫﻤﻜﺎرانﻣﻬﺮﺑﺎن ﻓﻼدﻛﺘﺮ                              ﻫﺎي آزاد ﻛﻨﻨﺪه ﻧﻴﺘﺮﻳﻚ اﻛﺴﺎﻳﺪ و داروﻫﺎي ﺿﺪ ﻗﺎرﭼﻲ اﺛﺮ ﺿﺪ ﻗﺎرﭼﻲ و ﺗﺪاﺧﻠﻲ ﻛﻤﭙﻠﻜﺲ 
471   5831ﺗﺎﺑﺴﺘﺎن / 15ﺷﻤﺎره / ﺰدﻫﻢﺳﻴ        ﻣﺠﻠﻪ داﻧﺸﮕﺎه ﻋﻠﻮم ﭘﺰﺷﻜﻲ اﻳﺮان                                                                           دوره 
ﺎن ــﻮد ﻧــﺸــــﻲ از ﺧــــوﺑﺮﻜو ﺿــــﺪ ﻣﻴﺿــﺪ ﺗﻮﻣــﻮري 
ﺑـﻪ ﻃـﻮري ﻛـﻪ ﺗﺤﺮﻳـﻚ ﻣﺎﻛﺮوﻓﺎژﻫـﺎ ﺗﻮﺳـﻂ ، (6و 5)ﺪـــدﻫ ﻣـﻲ
ﻫـﺎ،  وسوﻳـﺮ ، ﻫـﺎ ﺑـﺎﻛﺘﺮي ﻫـﺎي ﻣﺨﺘﻠـﻒ ﻧﻈﻴـﺮ  ﻣﻴﻜﺮوارﮔﺎﻧﻴﺴﻢ
 ONﻪ ﺗﻮﻟﻴـﺪ ﻣﻘـﺪار زﻳـﺎدي ــ ـﺮ ﺑ ــ ـﺎ ﻣﻨﺠ ــ ـﻫﻫـﺎ و ﻗـﺎرچ  اﻧﮕﻞ
داﺷـﺘﻪ و در ﻧﻬﺎﻳـﺖ ( ﺗﻮﻛﺴﻴـﺴﻴﺘﻲ )ﺷﻮد ﻛﻪ ﺧﺎﺻﻴﺖ ﺳﻤﻲ  ﻣﻲ
 ﺑـﻪ (7-9).ﺷـﻮد ﻫـﺎي ﭘـﺎﺗﻮژن ﻣـﻲ ﻣﻮﺟﺐ ﻣﺮگ ﻣﻴﻜﺮوارﮔﺎﻧﻴـﺴﻢ 
ﺶ ﻛﻠﻴـﺪي ــ ـ ﻧﻘ ،ONﻪ ــ ـﻪ ﺑ ــ واﺑﺴﺘ ﻫﺎي ﻣﻜﺎﻧﻴﺴﻢﻫﻤﻴﻦ ﺧﺎﻃﺮ 
ﻔــﺎ ﻲ اﻳــــ ﻗﺎرﭼﺎيــــﻫ ﻋﻔﻮﻧــﺖﻪ ــــﺎن ﻋﻠﻴــــدر دﻓــﺎع ﻣﻴﺰﺑ
   (11و 01).ﺪﻨﻛﻨ ﻣﻲ
دﻫـﺪ ﺎت ﻧﺸﺎن ﻣـﻲ ــﺰ ﺗﺤﻘﻴﻘ ــﻲ ﻧﻴ ــ ﻛﺎﻧﺪﻳﺪاﻳ ﻫﺎي ﻋﻔﻮﻧﺖ    در 
ﻦ ــﻦ راه ﻛـﺸﺘ ــ ـﺗﺮﻳﻣﻬـﻢ ، ON واﺑـﺴﺘﻪ ﺑـﻪ ﻫـﺎي  ﻣﻜﺎﻧﻴﺴﻢﻛﻪ 
ﻫـــ ــﺎ ﻣﻮرﻓﻮﻧﻮﻛﻠﺌﺮ  ﭘﻠـــ ــﻲﻛﺎﻧﺪﻳـــ ــﺪا آﻟﺒﻴﻜـــ ــﻨﺲ ﺗﻮﺳـــ ــﻂ 
 ﻫﻤﭽﻨـﻴﻦ در (21-41).ﺑﺎﺷﺪ ﻣﻲ (raelcunohpromyloP=NMP)
 ﻫﺮ ، ﻧﺌﻮﻓﻮرﻣﻨﺲ  دﻓﺎﻋﻲ ﺑﺪن ﻋﻠﻴﻪ ﻛﺮﻳﭙﺘﻮﻛﻮﻛﻮس ﻫﺎي ﻣﻜﺎﻧﻴﺴﻢ
ﺳﺎرﻛﺎرﻳﺪ در اﻳﻦ ﻣﺨﻤﺮ ﺑﻪ ﺻﻮرت ﻳﻚ ﭼﻨﺪ وﺟﻮد ﻛﭙﺴﻮل ﭘﻠﻲ 
ﻧﻘـ ــﺎب ﻋﻤـ ــﻞ ﻧﻤـ ــﻮده و ﺳـ ــﻴﮕﻨﺎﻟﻬﺎي ﻻزم ﺑـ ــﺮاي ﺗﺮﺷـ ــﺢ 
 sisorcen ruomuT)FNTα، (ammag-enorefretnI)FNIδ
 cirtiN elbicudni)SONi ﻛـﻪ ﺳـﺒﺐ اﻟﻘـﺎء ژن (α rotcaf
 دﻫﺪ، ﺪ را ﻛﺎﻫﺶ ﻣﻲﻧﺷﻮ  ﻣﻲONو ﺗﻮﻟﻴﺪ  (esatetnyS edixO
 ﻫـﺎي  ﻋﻔﻮﻧﺖ ﻛﻪ داروي ﻣﺘﺪاول در درﻣﺎن Bﻲ آﻣﻔﻮﺗﺮﻳﺴﻴﻦ وﻟ
 و SONiﺳـﺒﺐ اﻟﻘـﺎء ژن ، FNIδﻛﺮﻳﭙﺘﻮﻛﻮﻛﻲ اﺳـﺖ ﺑـﺎ اﻟﻘـﺎء 
 ﺑـﻪ ﻣﻘـﺪار زﻳـﺎد ﺷـﺪه و اﺛـﺮ ﺿـﺪ ﻛﺮﻳﭙﺘﻮﻛـﻮﻛﻲ ONﺗﻮﻟﻴـﺪ 
 ﻫـﺮ ﭼﻨـﺪ ﻣﻄﺎﻟـﺐ ﻓـﻮق (61و 51).دﻫـﺪ ﻣﺎﻛﺮوﻓﺎژﻫﺎ را اﻓﺰاﻳﺶ ﻣﻲ 
 را ﻧ ــﺸﺎن ONاﺛ ــﺮات ﺿــﺪ ﻛﺎﻧﺪﻳ ــﺪاﻳﻲ و ﺿــﺪ ﻛﺮﻳﭙﺘﻮﻛ ــﻮﻛﻲ 
 و ﻣﺤـﺪودﻳﺖ ﺣﻼﻟﻴـﺖ آن ON ﻋﻠﺖ ﻧﺎﭘﺎﻳـﺪاري ﻲ ﺑﻪ دﻫﺪ وﻟ  ﻣﻲ
ﻮان ﻳـﻚ ﻋﺎﻣـﻞ ن ﺑـﻪ ﻋﻨ ـ ﻛﺎرﺑﺮد ﻣـﺴﺘﻘﻴﻢ آ ،ﻫﺎي آﺑﻲ در ﻣﺤﻴﻂ 
 ﺗﻮﻟﻴﺪ ﮔﺮوه ﺟﺪﻳـﺪي از (71).ﺪه ﺑﻮد  ﺷ ﺿﺪ ﭘﺎﺗﻮژن دﭼﺎر اﺷﻜﺎل 
 را oN ﻛـﻪ seta oNoN ﻳـﺎ etaloid muinozaidﻣﻮاد ﺑﻪ ﻧﺎم 
 ﻣﺤﻴﻂ و ﺑـﺪون HPﺑﻪ ﻃﻮر ﺧﻮدﺑﺨﻮدي در ﭘﺎﺳﺦ ﺑﻪ ﺗﻐﻴﻴﺮات 
 و ﻳﺎ اﻧﺘﻘـﺎل اﻟﻜﺘـﺮون xodeRﻫﺎي ن از ﻃﺮﻳﻖ واﻛﻨﺶ ﻓﻌﺎل ﺷﺪ 
ﺗﺮ درﺑـﺎره اﺛـﺮات ﺿـﺪ  راه را ﺑﺮاي ﻣﻄﺎﻟﻌﻪ ﺑﻴﺶ ،ﻛﻨﻨﺪآزاد ﻣﻲ 
   (81-02). ﺑﺎز ﻛﺮدONﻗﺎرﭼﻲ 
ﺑﺮرﺳـﻲ ﺣﺎﺿـﺮ ﭘﺘﺎﻧـﺴﻴﻞ ﺿـﺪ ﻗـﺎرﭼﻲ دو ﻛﻤـﭙﻠﻜﺲ آزاد     
 را ﺑ ــﺮ روي ﭼﻨ ــﺪ ﮔﻮﻧ ــﻪ ﻛﺎﻧﺪﻳ ــﺪا و ﻳ ــﻚ ﮔﻮﻧ ــﻪ ONﻛﻨﻨ ــﺪه 
ر ﻫﻤﺮاﻫ ــﻲ ﺑ ــﺎ ﻪ ﺗﻨﻬ ــﺎﻳﻲ و دﻛﺮﻳﭙﺘﻮﻛﻮﻛ ــﻮس ﻧﺌﻮﻓ ــﻮرﻣﻨﺲ ﺑ  ــ
 ﻣﻮرد ﺑﺮرﺳـﻲ ﻗـﺮار B ﻛﺘﻮﻛﻮﻧﺎزول و آﻣﻔﻮﺗﺮﻳﺴﻴﻦ داروﻫﺎي
  . دﻫﺪ ﻣﻲ
  
  روش ﺑﺮرﺳﻲ
ﻫــ ــﺎي ﻛﺎﻧﺪﻳــ ــﺪا ﺷــ ــﺎﻣﻞ ﻛﺎﻧﺪﻳــ ــﺪا آﻟﺒﻴﻜــ ــﻨﺲ      ﮔﻮﻧــ ــﻪ
( noitcelloc erutluc fo epyt naisreP)CCTP(7205)
ﻫـﺎي ﻋﻠﻤـﻲ و ﺻـﻨﻌﺘﻲ اﻳـﺮان،  ﭘـﮋوﻫﺶ ﺗﻬﻴﻪ ﺷﺪه از ﺳﺎزﻣﺎن 
ﺎﻟﻴﺲ، ﻳﻚ ﻧﻤﻮﻧﻪ ﻛﺎﻧﺪﻳﺪا ﻛﺎﻧﺪﻳﺪا ﭘﺎراﭘﺴﻴﻠﻮزﻳﺲ، ﻛﺎﻧﺪﻳﺪا ﺗﺮوﭘﻴﻜ 
 ﺣﺴﺎس، ﻳـﻚ ﻧﻤﻮﻧـﻪ ﻛﺎﻧﺪﻳـﺪا ﮔﻼﺑﺮاﺗـﺎي ﻣﻘـﺎوم ﺑـﻪ يﮔﻼﺑﺮاﺗﺎ
ﻛﺘﻮﻛﻨﺎزول ﺟﺪا ﺷﺪه از ﺑﻴﻤﺎران و ﻳﻚ ﻧﻤﻮﻧـﻪ ﻛﺮﻳﭙﺘﻮﻛﻮﻛـﻮس 
داروﻫـﺎي ﺿـﺪ ﻗـﺎرﭼﻲ ﺷـﺎﻣﻞ ﭘـﻮدر . ﺑﺎﺷـﺪ ﻧﺌﻮﻓﻮرﻣﻨﺲ ﻣـﻲ 
 اﻫـﺪاﻳﻲ ﻛﺎرﺧﺎﻧـﻪ ﺑﻬـﻮزان 05 oN htaB(30-20)ﻛﺘﻮﻛﻮﻧﺎزول
ﺤــﺼﻮل ﺷــﺮﻛﺖ ﻣ( 8884A-37H74C)Bرﺷــﺖ، آﻣﻔﻮﺗﺮﻳ ــﺴﻴﻦ 
 ﺑـﺎ ON/ATPD ﺷﺎﻣﻞ ONﻫﺎي آزاد ﻛﻨﻨﺪه ﺳﻴﮕﻤﺎ و ﻛﻤﭙﻠﻜﺲ 
 داﻟﺘﻮن ﺑـﺎ ﻧﻴﻤـﻪ 91/21 و وزن ﻣﻮﻟﻜﻮﻟﻲ 2O5N71H6Cﻓﺮﻣﻮل 
 73 ﺳـﺎﻋﺖ در 3ﮔـﺮاد و  درﺟـﻪ ﺳـﺎﻧﺘﻲ 52 ﺳـﺎﻋﺖ در 5ﻋﻤﺮ 
    ﺑﺎﺷـﺪ و ﻛـﻪ ﻣﺤﻠـﻮل در آب و ﻣﺘـﺎﻧﻮل ﻣـﻲ ﮔـﺮاد درﺟﻪ ﺳﺎﻧﺘﻲ 
ﻟﻲ و وزن ﻣﻮﻟﻜﻮ  2O3N01H4C ﺑﺎ ﻓﺮﻣﻮل ﺷﻴﻤﻴﺎﻳﻲ ON/AED
 درﺟـﻪ 52 دﻗﻴﻘـﻪ در 61 داﻟﺘﻮن ﺑـﺎ ﻧﻴﻤـﻪ ﻋﻤـﺮ 231/1 و 23/2
ﮔﺮاد ﻛﻪ ﻣﺤﻠـﻮل در  درﺟﻪ ﺳﺎﻧﺘﻲ 73 دﻗﻴﻘﻪ در 2ﮔﺮاد و  ﺳﺎﻧﺘﻲ
  . ﺑﺎﺷﺪ، اﺳﺖ آب و ﻣﺘﺎﻧﻮل ﻣﻲ
آزﻣـﺎﻳﺶ در .     ﺑﺮرﺳـﻲ ﺣﺎﺿـﺮ ﻳـﻚ ﻣﻄﺎﻟﻌـﻪ ﺗﺠﺮﺑـﻲ اﺳـﺖ
اي و ﻣﻄ ــﺎﺑﻖ ﺑ ــﺎ اﺳ ــﺘﺎﻧﺪاردﻫﺎي   ﺧﺎﻧ ــﻪ69ﻫ ــﺎي  ﻣﻴﻜﺮوﭘﻠﻴ ــﺖ
 yrotarobal lacinilc fo eittimmoc lanoitaN)SLCCN
ﻣﺤﺘﻮﻳـﺎت ﻫـﺮ ﭼﺎﻫـﻚ ﺷـﺎﻣﻞ . اﻧﺠﺎم ﮔﺮﻓﺘﻪ اﺳﺖ ( sdradnats
 ﻣﻴﻜﺮوﻟﻴﺘﺮ از ﺳﻮﺳﭙﺎﻧﺴﻴﻮن ﻣﺨﻤﺮي ﺗﻬﻴﻪ ﺷﺪه در ﻣﺤﻴﻂ 001
ﻟﻴﺘـﺮ از  ﺳـﻠﻮل در ﻫـﺮ ﻣﻴﻠـﻲ 401 در ﺑﺮدارﻧـﺪه 0461 IMPR
 ﺳﺎﻋﺘﻪ ﮔﻮﻧـﻪ 42-84ﻫﺎي ﻛﺎﻧﺪﻳﺪا و  ﺳﺎﻋﺘﻪ ﮔﻮﻧﻪ 81-42ﻛﺸﺖ 
ﻜﺮوﻟﻴﺘ ــﺮ از رﻗﺘﻬ ــﺎي  ﻣﻴ001ﻛﺮﻳﭙﺘﻮﻛﻮﻛ ــﻮس ﻧﺌﻮﻓ ــﻮرﻣﻨﺲ و 
 ﻣﻴﻜﺮوﮔـﺮم در 0/10-5)ﺳـﺮﻳﺎل داروﻳـﻲ ﺷـﺎﻣﻞ ﻛﺘﻮﻛﻮﻧـﺎزول 
( ﻟﻴﺘﺮ ﻣﻴﻜﺮوﮔﺮم در ﻣﻴﻠﻲ 0/100-46)B، آﻣﻔﻮﺗﺮﻳﺴﻴﻦ (ﻟﻴﺘﺮ ﻣﻴﻠﻲ
 ﻣﻴﻜﺮوﮔـ ــﺮم در 0/10-5)oNﻫـ ــﺎي آزاد ﻛﻨﻨـ ــﺪه  و ﻛﻤـ ــﭙﻠﻜﺲ
 ﻣﻴﻜﺮوﻟﻴﺘـﺮ 002 و ﺣﺠـﻢ ﻧﻬـﺎﻳﻲ ﻫـﺮ ﭼﺎﻫـﻚ ﺑــﻮد( ﻟﻴﺘــﺮ ﻣﻴﻠﻲ
  ﺣﺘﻲ و ﻫﻤﻜﺎرانﻣﻬﺮﺑﺎن ﻓﻼدﻛﺘﺮ                               ﺿﺪ ﻗﺎرﭼﻲﻫﺎي آزاد ﻛﻨﻨﺪه ﻧﻴﺘﺮﻳﻚ اﻛﺴﺎﻳﺪ و داروﻫﺎي  اﺛﺮ ﺿﺪ ﻗﺎرﭼﻲ و ﺗﺪاﺧﻠﻲ ﻛﻤﭙﻠﻜﺲ
571ﻣﺠﻠﻪ داﻧﺸﮕﺎه ﻋﻠﻮم ﭘﺰﺷﻜﻲ اﻳﺮان                                                   5831 ﺗﺎﺑﺴﺘﺎن/ 15ﺷﻤﺎره / ﺰدﻫﻢﺳﻴدوره 
ﻣﻴﻜﺮوﻟﻴﺘـﺮ ﻣﺤـﻴﻂ  001 ﺣـﺎوي ،)+(ﻫﻤﭽﻨ ـﻴﻦ از ﻛﻨﺘـﺮل. ﺑـﻮد
 ،(-) ﻣﻴﻜﺮوﻟﻴﺘﺮ ﺳﻮﺳﭙﺎﻧﺴﻴﻮن ﻗﺎرﭼﻲ و ﻛﻨﺘـﺮل 001 و IMPR
 ﻧﻴﺰ ﺑﺮاي ﻛﻨﺘـﺮل ﻣﺮاﺣـﻞ IMPR ﻣﻴﻜﺮوﻟﻴﺘﺮ ﻣﺤﻴﻂ 002ﺣﺎوي 
 42ﻫـﺎ ﺑـﻪ ﻣـﺪت ﺳـﭙﺲ ﻣﻴﻜﺮوﭘﻠﻴـﺖ . آزﻣﺎﻳﺶ اﺳـﺘﻔﺎده ﮔﺮدﻳـﺪ 
ﮔـﺮاد در ﺳـﻴﻜﺮاﻧﻜﻮﺑﺎﺗﻮ  درﺟـﻪ ﺳـﺎﻧﺘﻲ 73ﺳﺎﻋﺖ در ﺣـﺮارت 
ﺪي در آن ﻗﺮار داده ﺷﺪﻧﺪ و ﻛﻤﺘﺮﻳﻦ رﻗﺘﻲ ﻛﻪ ﻫـﻴﭻ ﮔﻮﻧـﻪ رﺷ ـ
ﺑﺮاي ﺗﻌﻴـﻴﻦ .  در ﻧﻈﺮ ﮔﺮﻓﺘﻪ ﺷﺪ CIMﻣﺸﺎﻫﺪه ﻧﺸﺪ، ﺑﻪ ﻋﻨﻮان 
ﻛـﺸﻲ ﺑﻌـﺪ از ﻳﻜﻨﻮاﺧـﺖ ﻛـﺮدن  ﻳﺎ ﺣـﺪاﻗﻞ ﻏﻠﻈـﺖ ﻗـﺎرچ CFM
 ﻣﻴﻜﺮوﻟﻴﺘﺮ از آن را ﺑﺮداﺷﺘﻪ و ﺑﺮ روي 2ﻣﺤﺘﻮﻳﺎت ﻫﺮ ﭼﺎﻫﻚ، 
ﻣﺤﻴﻂ ﺟﺎﻣﺪ ﺑﺮده و ﺑﻪ ﺻﻮرت ﺧﻄﻲ ﻛﺸﺖ داده ﺷـﺪ و اوﻟـﻴﻦ 
ﻪ ﻋﻨـﻮان رﻗﺘﻲ ﻛﻪ ﻫﻴﭻ ﻛﻠﻮﻧﻲ ﻗﺎرﭼﻲ در آن ﻣـﺸﺎﻫﺪه ﻧـﺸﺪ، ﺑ ـ
ﻫـﺎي رﺷـﺪ  در ﻧﻈﺮ ﮔﺮﻓﺘﻪ ﺷـﺪ، ﻫﻤﭽﻨـﻴﻦ ﺗﻌـﺪاد ﻛﻠـﻮﻧﻲ CFM
 ﺑ ــﻪ ﺗﻨﻬ ــﺎﻳﻲ و در ONﻫــﺎي ﻛــﺮده در ﻫــﺮ رﻗــﺖ از ﻛﻤ ــﭙﻠﻜﺲ 
   (12-42).اﺳﺘﻔﺎده ﻫﻤﺰﻣﺎن ﺑﺎ داروﻫﺎ ﻧﻴﺰ ﺷﻤﺎرش ﮔﺮدﻳﺪ
 ONﻫـﺎي اﺛﺮ ﻧﺎﺷﻲ از اﺳﺘﻔﺎده ﻫﻤﺰﻣﺎن ﻫﺮ ﻳﻚ از ﻛﻤـﭙﻠﻜﺲ     
 ﻧﻴـ ــﺰ ﺑـ ــﺮ روي Bو داروي ﻛﺘﻮﻛﻮﻧـ ــﺎزول و آﻣﻔﻮﺗﺮﻳـ ــﺴﻴﻦ 
ﻫﺎي ﻛﺎﻧﺪﻳﺪا و ﻛﺮﻳﭙﺘﻮﻛﻮﻛﻮس ﻧﺌﻮﻓﻮرﻣﻨﺲ ﺑﺮرﺳﻲ ﮔﺮدﻳﺪ  ﮔﻮﻧﻪ
 ﻧﻴﺰ ﺑﺎ اﺳﺘﻔﺎده از ﻓﺮﻣﻮل زﻳﺮ و ﺑﺮاﺳـﺎس ﺗﻐﻴﻴـﺮ XIFو ﻣﻘﺪار 
ﻫﺎ ﺑﺎ ﻫﺮ ﻳـﻚ از آن ﺑﻪ ﺷﺮح زﻳﺮ، ﺗﺪاﺧﻞ اﺛﺮ ﻫﺮ ﻳﻚ از ﻛﻤﭙﻠﻜﺲ 
  . داروﻫﺎ اﻋﻼم ﮔﺮدﻳﺪ
  
 +                                                              =XIF
  
  
 tceffe citsigrenys=5<XIF
 tceffe evitidda 1<XIF< 0/5
 tnereffidni 4<XIF<1
 tceffe citsinogatna4>XIF
 xedni noitartnecnoc yrotibihni lanoitcarf=XIF
  
  ﻫﺎ ﻳﺎﻓﺘﻪ
   :ﺑﺎﺷﺪ ﻳﺞ اﻳﻦ ﺑﺮرﺳﻲ ﺑﻪ ﺷﺮح زﻳﺮ ﻣﻲ    ﻧﺘﺎ
 ﺑﻪ ﺗﻨﻬﺎﻳﻲ ﺑﺮاي ﻛﺎﻧﺪﻳﺪا ON/ATPD ﻛﻤﭙﻠﻜﺲ CIM    
ﻟﻴﺘﺮ،  ﮔﺮم در ﻣﻴﻠﻲ  ﻣﻴﻠﻲ0/526 ﺑﺮاﺑﺮ CCTP(7205)آﻟﺒﻴﻜﻨﺲ
ﻟﻴﺘﺮ، ﻛﺎﻧﺪﻳﺪا  ﮔﺮم در ﻣﻴﻠﻲ  ﻣﻴﻠﻲ0/651ﻛﺎﻧﺪﻳﺪا ﭘﺎراﭘﺴﻴﻠﻮزﻳﺲ 
ﻟﻴﺘﺮ، ﻛﺎﻧﺪﻳﺪا  ﮔﺮم در ﻣﻴﻠﻲ  ﻣﻴﻠﻲ1/52ﺗﺮوﭘﻴﻜﺎﻟﻴﺲ 
 1/52 (2)ﻟﻴﺘﺮ، ﻛﺎﻧﺪﻳﺪا ﮔﻼﺑﺮاﺗﺎ ﮔﺮم در ﻣﻴﻠﻲ  ﻣﻴﻠﻲ1/52(1)ﮔﻼﺑﺮاﺗﺎ
 0/910ﻟﻴﺘﺮ و ﻛﺮﻳﭙﺘﻮﻛﻮﻛﻮزﻳﺲ ﻧﺌﻮﻓﻮرﻣﻨﺲ  ﮔﺮم در ﻣﻴﻠﻲ ﻣﻴﻠﻲ
، ﺧﻼﺻﻪ و 1ﻟﻴﺘﺮ ﺑﻮد ﻛﻪ در ﺟﺪول ﺷﻤﺎره  ﮔﺮم در ﻣﻴﻠﻲ ﻣﻴﻠﻲ
  . ﻣﻨﻌﻜﺲ ﺷﺪه اﺳﺖ
 ﺑﺮ روي ON/ATPD ﻛﻤﭙﻠﻜﺲ CFM و CIM -1ﺟﺪول ﺷﻤﺎره 
  ﻫﺎي ﻛﺎﻧﺪﻳﺪا و ﻣﺨﻤﺮ ﻛﺮﻳﭙﺘﻮﻛﻮﻛﻮس ﻧﺌﻮﻓﻮرﻣﻨﺲ ﮔﻮﻧﻪ
   ﻛﻤﭙﻠﻜﺲCIM  ﻫﺎي ﻗﺎرﭼﻲ ﮔﻮﻧﻪ
 ON/ATPD
  (ﻟﻴﺘﺮ ﮔﺮم ﺑﺮ ﻣﻴﻠﻲ ﻣﻴﻠﻲ)
 ﻛﻤﭙﻠﻜﺲ CFM
 ON/ATPD
  (ﻟﻴﺘﺮ ﻣﻴﻠﻲﮔﺮم ﺑﺮ  ﻣﻴﻠﻲ)
ﻛﺎﻧﺪﻳﺪا آﻟﺒﻴﻜﻨﺲ 
  CCTP(7205)
  2/5  0/526
  5  0/651  ﻛﺎﻧﺪﻳﺪا ﭘﺎراﭘﺴﻴﻠﻮزﻳﺲ
  2/5  1/52  ﻛﺎﻧﺪﻳﺪا ﺗﺮوﭘﻴﻜﺎﻟﻴﺲ
  5  1/52  (1)ﻛﺎﻧﺪﻳﺪا ﮔﻼﺑﺮاﺗﺎ
  5  2/5  (2)ﻛﺎﻧﺪﻳﺪا ﮔﻼﺑﺮاﺗﺎ
ﻛﺮﻳﭙﺘﻮﻛﻮﻛﻮزﻳﺲ 
  ﻧﺌﻮﻓﻮرﻣﻨﺲ
  0/930  0/910
  
    ﻛﻤﺘﺮﻳﻦ ﻏﻠﻈﺖ ﻣﻬﺎر ﻛﻨﻨﺪﮔﻲ رﺷﺪ داروي ﻛﺘﻮﻛﻮﻧﺎزول ﺑﺮاي 
ﻟﻴﺘﺮ،   ﻣﻴﻜﺮوﮔﺮم در ﻣﻴﻠﻲ1 CCTP(7205)ﻛﺎﻧﺪﻳﺪا آﻟﺒﻴﻜﻨﺲ
ﻟﻴﺘﺮ، ﻛﺎﻧﺪﻳﺪا   ﻣﻴﻜﺮوﮔﺮم در ﻣﻴﻠﻲ0/5ﻛﺎﻧﺪﻳﺪا ﭘﺎراﭘﺴﻴﻠﻮزﻳﺲ 
 4 (1)ﻟﻴﺘﺮ، ﻛﺎﻧﺪﻳﺪا ﮔﻼﺑﺮاﺗﺎ  ﻣﻴﻜﺮوﮔﺮم در ﻣﻴﻠﻲ61ﺗﺮوﭘﻴﻜﺎﻟﻴﺲ 
 ﻣﻴﻜﺮوﮔﺮم در 23 (2) ﻛﺎﻧﺪﻳﺪا ﮔﻼﺑﺮاﺗﺎﻟﻴﺘﺮ و ﻣﻴﻜﺮوﮔﺮم در ﻣﻴﻠﻲ
 ﺑﺮاي Bﺮﻳﺴﻴﻦ  داروي آﻣﻔﻮﺗCIMﻟﻴﺘﺮ ﺑﻮد و  ﻣﻴﻠﻲ
 ﻛﻪ ﻟﻴﺘﺮ ﺑﻮد ﻴﻜﺮوﮔﺮم در ﻣﻴﻠﻲ ﻣ1ﻛﺮﻳﭙﺘﻮﻛﻮﻛﻮس ﻧﺌﻮﻓﻮرﻣﻨﺲ 
  . ﺑﺎﺷﺪ  ﻣﻮﺟﻮد ﻣﻲ2ﺧﻼﺻﻪ آن در ﺟﺪول ﺷﻤﺎره 
 ﺑﺮ B داروﻫﺎي ﻛﺘﻮﻛﻮﻧﺎزول و آﻣﻔﻮﺗﺮﻳﺴﻴﻦ CIM -2ﺟﺪول ﺷﻤﺎره 
  ﻫﺎي ﻛﺎﻧﺪﻳﺪا و ﻛﺮﻳﭙﺘﻮﻛﻮﻛﻮس ﻧﺌﻮﻓﻮرﻣﻨﺲ روي ﮔﻮﻧﻪ
 ﻛﺘﻮﻛﻮﻧﺎزول و آﻣﻔﻮﺗﺮﻳﺴﻴﻦ CIM  ﻫﺎي ﻗﺎرﭼﻲ ﮔﻮﻧﻪ
  (ﻟﻴﺘﺮ ﺮوﮔﺮم ﺑﺮ ﻣﻴﻠﻲﻣﻴﻜ )B
  1  CCTP(7205)ﻛﺎﻧﺪﻳﺪا آﻟﺒﻴﻜﻨﺲ
  0/5  ﻛﺎﻧﺪﻳﺪا ﭘﺎراﭘﺴﻴﻠﻮزﻳﺲ
  61  ﻛﺎﻧﺪﻳﺪا ﺗﺮوﭘﻴﻜﺎﻟﻴﺲ
  4  (1)ﻛﺎﻧﺪﻳﺪا ﮔﻼﺑﺮاﺗﺎ
  23  (2)ﻛﺎﻧﺪﻳﺪا ﮔﻼﺑﺮاﺗﺎ
  1  ﻛﺮﻳﭙﺘﻮﻛﻮﻛﻮس ﻧﺌﻮﻓﻮرﻣﻨﺲ
  
 noitanibmoC ni sronod ON fo CIM
 enola sronod ON fo CIM
 noitanibmoC ni sgurD fo CIM
 enola sgurD fo CIM
  ﺣﺘﻲ و ﻫﻤﻜﺎرانﻣﻬﺮﺑﺎن ﻓﻼدﻛﺘﺮ                              ﻫﺎي آزاد ﻛﻨﻨﺪه ﻧﻴﺘﺮﻳﻚ اﻛﺴﺎﻳﺪ و داروﻫﺎي ﺿﺪ ﻗﺎرﭼﻲ اﺛﺮ ﺿﺪ ﻗﺎرﭼﻲ و ﺗﺪاﺧﻠﻲ ﻛﻤﭙﻠﻜﺲ 
671   5831ﺗﺎﺑﺴﺘﺎن / 15ﺷﻤﺎره / ﺰدﻫﻢﺳﻴ        ﻣﺠﻠﻪ داﻧﺸﮕﺎه ﻋﻠﻮم ﭘﺰﺷﻜﻲ اﻳﺮان                                                                           دوره 
 در ﻣﺠﺎورت ﺑﺎ ﻛﺘﻮﻛﻮﻧﺎزول ON/ATPD ﻛﻤﭙﻠﻜﺲ CIM    
ﮔﺮم در  ﻣﻴﻠﻲ 0/213 CCTP(7205)ﺑﺮاي ﻛﺎﻧﺪﻳﺪا آﻟﺒﻴﻜﻨﺲ
ﻟﻴﺘﺮ،  ﮔﺮم در ﻣﻴﻠﻲ  ﻣﻴﻠﻲ0/870ﻟﻴﺘﺮ، ﻛﺎﻧﺪﻳﺪا ﭘﺎراﭘﺴﻴﻠﻮزﻳﺲ  ﻣﻴﻠﻲ
ﺪا ــﺮ، ﻛﺎﻧﺪﻳــﻟﻴﺘ  ﻣﻴﻠﻲ ﮔﺮم در ﻣﻴﻠﻲ0/930ﻛﺎﻧﺪﻳﺪا ﺗﺮوﭘﻴﻜﺎﻟﻴﺲ 
 (2)ﻟﻴﺘﺮ، و ﻛﺎﻧﺪﻳﺪا ﮔﻼﺑﺮاﺗﺎ  ﻣﻴﻠﻲ ﮔﺮم در ﻣﻴﻠﻲ0/526 (1)ﮔﻼﺑﺮاﺗﺎ
 در CCTP(7205)CIMﻟﻴﺘﺮ ﺑﻮد و  ﮔﺮم در ﻣﻴﻠﻲ  ﻣﻴﻠﻲ0/213
 ﺑﺮاي ﻛﺮﻳﭙﺘﻮﻛﻮﻛﻮس ﻧﺌﻮﻓﻮرﻣﻨﺲ Bﻔﻮﺗﺮﻳﺴﻴﻦ ﻣﺠﺎورت آﻣ
 CIMﻦ ــﻫﻤﭽﻨﻴ. ﻟﻴﺘﺮ ﺑﻮد ﮔﺮم در ﻣﻴﻠﻲ  ﻣﻴﻠﻲ0/1000
 ﺑﺮاي ON/ATPDﺎ ﻛﻤﭙﻠﻜﺲ ــﻛﺘﻮﻛﻮﻧﺎزول در ﻣﺠﺎورت ﺑ
ﺮ ـﻟﻴﺘ ﺮم در ﻣﻴﻠﻲــ ﻣﻴﻜﺮوﮔ0/5 CCTP(7205)ﻛﺎﻧﺪﻳﺪا آﻟﺒﻴﻜﻨﺲ
ﺮم در ــ ﻣﻴﻜﺮوﮔ0/521ﺲ ــﺪا ﭘﺎراﭘﺴﻴﻠﻮزﻳــو ﻛﺎﻧﺪﻳ
   ،ﺮـﻟﻴﺘ ﺮم در ﻣﻴﻠﻲـﻣﻴﻜﺮوﮔ 0/5ﭘﻴﻜﺎﻟﻴﺲ وﺮ، ﻛﺎﻧﺪﻳﺪا ﺗﺮــﻟﻴﺘ ﻣﻴﻠﻲ
  
   
  
  
  
  
  
  
  
  
  
  
  
  
  
  
  
  
  
  
  
  
ﻟﻴﺘـﺮ و ﻛﺎﻧﺪﻳــﺪا   ﻣﻴﻜﺮوﮔــﺮم در ﻣﻴﻠﻲ2 (1)ﻛﺎﻧﺪﻳﺪا ﮔﻼﺑﺮاﺗــﺎ
 آﻣﻔﻮﺗﺮﻳﺴﻴﻦ CIMﻟﻴﺘﺮ ﺑﻮد و   ﻣﻴﻜﺮوﮔﺮم در ﻣﻴﻠﻲ4 (2)ﮔﻼﺑﺮاﺗﺎ
 ﺑﺮاي ﻛﺮﻳﭙﺘﻮﻛﻮﻛﻮس ON/ATPDﻣﺠﺎورت ﺑﺎ ﻛﻤﭙﻠﻜﺲ  در B
ﻧﺘﺎﻳﺞ ﻓﻮق در . ﻟﻴﺘﺮ ﺑﻮد ﻣﻴﻠﻲ ﻣﻴﻜﺮوﮔﺮم در 0/300ﻧﺌﻮﻓﻮرﻣﻨﺲ 
  .  ذﻛﺮ ﮔﺮدﻳﺪه اﺳﺖ3ﺟﺪول ﺷﻤﺎره 
ﻫﺎي ﻗﺎرﭼﻲ در ﻫﺮ  در اﻳﻦ ﺑﺮرﺳﻲ ﻫﻤﭽﻨﻴﻦ ﺗﻌﺪاد ﻛﻠﻮﻧﻲ    
 ﺑﻪ ﺗﻨﻬﺎﻳﻲ و در اﺳﺘﻔﺎده ON/ATPDرﻗﺖ از ﻛﻤﭙﻠﻜﺲ 
ﻫﺎي ﻛﺎﻧﺪﻳﺪا  ﺑﺮاي ﮔﻮﻧﻪ( ON/ATPD+ ﻛﺘﻮﻛﻮﻧﺎزول ) ﻫﻤﺰﻣﺎن
ﺑﺮاي ﻛﺮﻳﭙﺘﻮﻛﻮﻛﻮس ( ON/ATPD + Bآﻣﻔﻮﺗﺮﻳﺴﻴﻦ ) و
 6و 5، 4ول ﺷﻤﺎره رﻣﻨﺲ ﺷﻤﺎرش ﮔﺮدﻳﺪ ﻛﻪ در ﺟﺪﻧﺌﻮﻓﻮ
ﻫﺎي   ﺑﺪﺳﺖ آﻣﺪه ﺑﺮاي ﮔﻮﻧﻪXIFﻣﻘﺎدﻳﺮ . ﺑﺎﺷﺪ ﻣﻮﺟﻮد ﻣﻲ
  . ﺑﺎﺷﺪ  ﻣﻨﻌﻜﺲ ﻣﻲ7ﺗﺤﺖ ﺑﺮرﺳﻲ در ﺟﺪول ﺷﻤﺎره 
  
  
  
  
  
  
  
  
  
  
  
  
  
  
  
  
  
  
  
  
  
   
  ﻫﺎي ﻗﺎرﭼﻲ  در اﺳﺘﻔﺎده ﻫﻤﺰﻣﺎن ﺑﺮ روي ﮔﻮﻧﻪB و ﻛﺘﻮﻛﻮﻧﺎزول و آﻣﻔﻮﺗﺮﻳﺴﻴﻦ ON/ATPD ﻛﻤﭙﻠﻜﺲ CFM و CIM -3ﺟﺪول ﺷﻤﺎره 
 در ﻫﻤﺮاﻫﻲ ﻛﺘﻮﻛﻮﻧﺎزول ON/ATPD ﻛﻤﭙﻠﻜﺲ CIM  ﻫﺎي ﻗﺎرﭼﻲ ﮔﻮﻧﻪ
  (ﻟﻴﺘﺮ ﮔﺮم ﺑﺮ ﻣﻴﻠﻲ ﻣﻴﻠﻲ )Bو آﻣﻔﻮﺗﺮﻳﺴﻴﻦ 
 در ﻫﻤﺮاﻫﻲ Bﻛﺘﻮﻛﻮﻧﺎزول و آﻣﻔﻮﺗﺮﻳﺴﻴﻦ  CIM  CFM  CFM
  (ﻟﻴﺘﺮ ﻣﻴﻜﺮوﮔﺮم ﺑﺮ ﻣﻴﻠﻲ )ON/ATPDﻛﻤﭙﻠﻜﺲ 
  0/5  2  1/52  0/213  CCTP(7205)ﻛﺎﻧﺪﻳﺪا آﻟﺒﻴﻜﻨﺲ
  0/521  2  1/52  0/870  ﻛﺎﻧﺪﻳﺪا ﭘﺎراﭘﺴﻴﻠﻮزﻳﺲ
  0/5  61  1/52  0/930  ﻛﺎﻧﺪﻳﺪا ﺗﺮوﭘﻴﻜﺎﻟﻴﺲ
  2  61  1/52  0/526  (1)ﻛﺎﻧﺪﻳﺪا ﮔﻼﺑﺮاﺗﺎ
  4  23  2/5  0/213  (2)ﻛﺎﻧﺪﻳﺪا ﮔﻼﺑﺮاﺗﺎ
  0/100  0/300  0/5000  0/1000  ﻛﺮﻳﭙﺘﻮﻛﻮﻛﻮس ﻧﺌﻮﻓﻮرﻣﻨﺲ
 ON/ATPDﻫﺎي ﻛﺎﻧﺪﻳﺪا در رﻗﺘﻬﺎي ﻣﺨﺘﻠﻒ ﻛﻤﭙﻠﻜﺲ  ﻫﺎي ﺷﻤﺎرش ﺷﺪه ﮔﻮﻧﻪ ﺗﻌﺪاد ﻛﻠﻮﻧﻲ -4ﺟﺪول ﺷﻤﺎره 
  رﻗﺘﻬﺎي ﺳﺮﻳﺎل ﻛﻤﭙﻠﻜﺲ
 ON/ATPD 
  ﻫﺎي ﻗﺎرﭼﻲ ﮔﻮﻧﻪ
   5
ﮔﺮم ﺑﺮ  ﻣﻴﻠﻲ
  ﺮﻟﻴﺘ ﻣﻴﻠﻲ
  2/5
ﮔﺮم ﺑﺮ  ﻣﻴﻠﻲ
  ﻟﻴﺘﺮ ﻣﻴﻠﻲ
  1/52
ﮔﺮم ﺑﺮ  ﻣﻴﻠﻲ
  ﻟﻴﺘﺮ ﻣﻴﻠﻲ
  0/526
ﮔﺮم ﺑﺮ  ﻣﻴﻠﻲ
  ﻟﻴﺘﺮ ﻣﻴﻠﻲ
  0/213
ﮔﺮم ﺑﺮ  ﻣﻴﻠﻲ
  ﻟﻴﺘﺮ ﻣﻴﻠﻲ
  0/651
ﮔﺮم ﺑﺮ  ﻣﻴﻠﻲ
  ﻟﻴﺘﺮ ﻣﻴﻠﻲ
  0/870
ﮔﺮم ﺑﺮ  ﻣﻴﻠﻲ
  ﻟﻴﺘﺮ ﻣﻴﻠﻲ
  0/930
ﮔﺮم ﺑﺮ  ﻣﻴﻠﻲ
  ﻟﻴﺘﺮ ﻣﻴﻠﻲ
  0/910
ﮔﺮم ﺑﺮ  ﻣﻴﻠﻲ
  ﻟﻴﺘﺮ ﻣﻴﻠﻲ
ﻏﻴﺮﻗﺎﺑﻞ   0072  007  003  0  0  CCTP(7205) آﻟﺒﻴﻜﻨﺲﻛﺎﻧﺪﻳﺪا
  ﺷﻤﺎرش
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  "
ﻏﻴﺮﻗﺎﺑﻞ   00151  00651  0017  0002  002  ﻛﺎﻧﺪﻳﺪا ﭘﺎراﭘﺴﻴﻠﻮزﻳﺲ
  ﺷﻤﺎرش
  
  "
  
  "
  
  "
ﻏﻴﺮﻗﺎﺑﻞ   00015  00321  0051  004  0  0  ﻛﺎﻧﺪﻳﺪا ﺗﺮوﭘﻴﻜﺎﻟﻴﺲ
  ﺷﻤﺎرش
  
  "
  
  "
ﻏﻴﺮﻗﺎﺑﻞ   00352  0021  002  0  (1)ﻛﺎﻧﺪﻳﺪا ﮔﻼﺑﺮاﺗﺎ
  ﺷﻤﺎرش
  
  "
  
  "
  
  "
  
  "
ﻏﻴﺮﻗﺎﺑﻞ   00482  0035  008  0  (2)ﻛﺎﻧﺪﻳﺪا ﮔﻼﺑﺮاﺗﺎ
  ﺷﻤﺎرش
  
  "
  
  "
  
  "
  
  "
  ﺣﺘﻲ و ﻫﻤﻜﺎرانﻣﻬﺮﺑﺎن ﻓﻼدﻛﺘﺮ                               ﺿﺪ ﻗﺎرﭼﻲﻫﺎي آزاد ﻛﻨﻨﺪه ﻧﻴﺘﺮﻳﻚ اﻛﺴﺎﻳﺪ و داروﻫﺎي  اﺛﺮ ﺿﺪ ﻗﺎرﭼﻲ و ﺗﺪاﺧﻠﻲ ﻛﻤﭙﻠﻜﺲ
771ﻣﺠﻠﻪ داﻧﺸﮕﺎه ﻋﻠﻮم ﭘﺰﺷﻜﻲ اﻳﺮان                                                   5831 ﺗﺎﺑﺴﺘﺎن/ 15ﺷﻤﺎره / ﺰدﻫﻢﺳﻴدوره 
  
  
  
  
  
  
  
  
  
  
  
  
  
  
  
  
  
  
  
  
  
  ﻫﺎي ﻗﺎرﭼﻲ ﺗﺤﺖ ﺑﺮرﺳﻲ  ﺑﺮاي ﮔﻮﻧﻪXIFﻣﻘﺪار  -7ﺟﺪول ﺷﻤﺎره 
  (ﻟﻴﺘﺮ ﻣﻴﻜﺮوﮔﺮم در ﻣﻴﻠﻲ)XIF ﻣﻘﺪار  ﻫﺎي ﻗﺎرﭼﻲ ﮔﻮﻧﻪ
  0/99 CCTP(7205)ﻛﺎﻧﺪﻳﺪا آﻟﺒﻴﻜﻨﺲ
  0/57  ﻛﺎﻧﺪﻳﺪا ﭘﺎراﭘﺴﻴﻠﻮزﻳﺲ
  0/60  ﻛﺎﻧﺪﻳﺪا ﺗﺮوﭘﻴﻜﺎﻟﻴﺲ
  1  (1)ﻛﺎﻧﺪﻳﺪا ﮔﻼﺑﺮاﺗﺎ
  0/42  (2)ﻛﺎﻧﺪﻳﺪا ﮔﻼﺑﺮاﺗﺎ
  8/2×01-2  ﻛﺮﻳﭙﺘﻮﻛﻮﻛﻮس ﻧﺌﻮﻓﻮرﻣﻨﺲ
  
  
 ﺑﺮ روي ON/ATPD    در اﻳﻦ ﺑﺮرﺳﻲ ﻫﻤﭽﻨﻴﻦ اﺛﺮ ﻛﻤﭙﻠﻜﺲ 
ﺎﻧﺪﻳﺪا و ﻛﺮﻳﭙﺘﻮﻛﻮﻛﻮس ﻧﺌﻮﻓـﻮرﻣﻨﺲ ﺑﺮرﺳـﻲ ﺷـﺪ ﻫﺎي ﻛ  ﮔﻮﻧﻪ
وﻟﻲ ﺑﻪ دﻟﻴﻞ ﻧﻴﻤـﻪ ﻋﻤـﺮ ﻛﻮﺗـﺎه آن در ﺷـﺮاﻳﻂ ﻣﻮﺟـﻮد ﺑـﺮاي 
  . ﺰﻣﺎﻳﺶ، ﻫﻴﭻ ﮔﻮﻧﻪ اﺛﺮ ﺿﺪ ﻗﺎرﭼﻲ ﻣﺸﺎﻫﺪه ﻧﮕﺮدﻳﺪ آ
  
  
  
  
  
  
  
  
  
  
  
  
  
  
  
  
  
  
  
  
  ﺑﺤﺚ
، ﻣﻮﻟﻜﻮل ﻛﻮﭼﻜﻲ اﺳﺖ ﻛﻪ ﺑﻪ دﻟﻴﻞ ﭼﺮﺑﻲ دوﺳﺖ ﺑﻮدن ON    
ﻛﻨــﺪ و ﻛﻤﺘــﺮ   ﻋﺒــﻮر ﻣــﻲﺑــﻪ راﺣﺘــﻲ از ﻏــﺸﺎء ﺳــﻠﻮﻟﻲ
ﺗﻮاﻧ ــﺪ از ورود آن ﺑ ــﻪ داﺧ ــﻞ ﺳ ــﻠﻮل   ﻣ ــﻲﻤﻲﺴﻣﻴﻜﺮوارﮔﺎﻧﻴ ــ
 اﻣـﺮوزه اﻃﻼﻋـﺎت وﺳـﻴﻌﻲ در ﻣـﻮرد ﻧﻘـﺶ (52).ﺟﻠﻮﮔﻴﺮي ﻛﻨﺪ 
   (62). وﺟﻮد داردONﻓﻴﺰﻳﻮﻟﻮژﻳﻚ و ﺳﻴﺘﻮﺗﻮﻛﺴﻴﻚ 
دﻫ ــﺪ ﻛ ــﻪ ﻛﻤ ــﭙﻠﻜﺲ ﻧﺘ ــﺎﻳﺞ ﻣﻄﺎﻟﻌــﻪ ﺣﺎﺿ ــﺮ ﻧ ــﺸﺎن ﻣ ــﻲ     
ﻟﻴــ ــﺖ ﺿــ ــﺪ ﻛﺎﻧﺪﻳــ ــﺪاﻳﻲ و ﺿــ ــﺪ  داراي ﻓﻌﺎON/ATPD
. ﺑﺎﺷـﺪ  ﺗﺤﺖ ﺑﺮرﺳﻲ ﻣـﻲ ﻫﺎي در ﻣﻮرد ﺗﻤﺎم ﮔﻮﻧﻪ ﻛﺮﻳﭙﺘﻮﻛﻮﻛﻲ
ﻫﺎ، ﻛﺎﻧﺪﻳﺪا ﭘﺎراﭘـﺴﻴﻠﻮزﻳﺲ و ﻛﺮﻳﭙﺘﻮﻛﻮﻛـﻮس در ﺑﻴﻦ اﻳﻦ ﮔﻮﻧﻪ 
ﺗـﺮي ﻧـﺴﺒﺖ ﻧﺌﻮﻓﻮرﻣﻨﺲ ﻧﺴﺒﺖ ﺑﻪ ﺳﺎﻳﺮﻳﻦ از ﺣﺴﺎﺳﻴﺖ ﺑـﻴﺶ 
 ﺟـﺪا ﺷـﺪه از (2)ي ﺑﺮﺧﻮردار ﺑﻮده و ﻛﺎﻧﺪﻳـﺪا ﮔﻼﺑﺮاﺗـﺎ ONﺑﻪ 
 ﻣﻴﺰان ﺣـﺴﺎﺳﻴﺖ را و ﻣﻘﺎوم ﺑﻪ درﻣﺎن ﺑﺎ دارو، ﻛﻤﺘﺮﻳﻦ ﺑﻴﻤﺎر 
ﻤﭽﻨﻴﻦ اﺳﺘﻔﺎده ﺗﻮام از ﻛﻤـﭙﻠﻜﺲ ﻫ.  دارد ONﻧﺴﺐ ﺑﻪ ﻣﻮﻟﻜﻮل 
 ﺎزولﻛﺘﻮﻛﻮﻧ + ON/ATPDﻫﺎي ﻛﺎﻧﺪﻳﺪا در رﻗﺘﻬﺎي ﻣﺨﺘﻠﻒ  ﻫﺎي ﺷﻤﺎرش ﺷﺪه ﮔﻮﻧﻪ ﺗﻌﺪاد ﻛﻠﻮﻧﻲ -5ﺟﺪول ﺷﻤﺎره 
  رﻗﺘﻬﺎي ﺳﺮﻳﺎل ﻛﻤﭙﻠﻜﺲ
 ON/ATPD 
  ﻫﺎي ﻗﺎرﭼﻲ ﮔﻮﻧﻪ
  2/5
ﮔﺮم ﺑﺮ  ﻣﻴﻠﻲ
  ﻟﻴﺘﺮ ﻣﻴﻠﻲ
  1/52
ﮔﺮم ﺑﺮ  ﻣﻴﻠﻲ
  ﻟﻴﺘﺮ ﻣﻴﻠﻲ
  0/526
ﮔﺮم ﺑﺮ  ﻣﻴﻠﻲ
  ﻟﻴﺘﺮ ﻣﻴﻠﻲ
  0/213
ﮔﺮم ﺑﺮ  ﻣﻴﻠﻲ
  ﻟﻴﺘﺮ ﻣﻴﻠﻲ
  0/651
ﮔﺮم ﺑﺮ  ﻣﻴﻠﻲ
  ﻟﻴﺘﺮ ﻣﻴﻠﻲ
  0/870
ﮔﺮم ﺑﺮ  ﻣﻴﻠﻲ
  ﻟﻴﺘﺮ ﻣﻴﻠﻲ
  0/930
ﮔﺮم ﺑﺮ  ﻣﻴﻠﻲ
  ﻟﻴﺘﺮ ﻣﻴﻠﻲ
   0/910
ﮔﺮم ﺑﺮ  ﻣﻴﻠﻲ
  ﻟﻴﺘﺮ ﻣﻴﻠﻲ
ﻏﻴﺮﻗﺎﺑﻞ   0003  0031  007  002  0  CCTP(7205)ﻛﺎﻧﺪﻳﺪا آﻟﺒﻴﻜﻨﺲ
  ﺷﻤﺎرش
  
  "
  
  "
ﻏﻴﺮﻗﺎﺑﻞ   00301  0052  0061  0  0  ﻛﺎﻧﺪﻳﺪا ﭘﺎراﭘﺴﻴﻠﻮزﻳﺲ
  ﺷﻤﺎرش
  
  "
  
  "
  0531  00611  0012  0021  004  003  0  0  ﻛﺎﻧﺪﻳﺪا ﺗﺮوﭘﻴﻜﺎﻟﻴﺲ
ﻏﻴﺮﻗﺎﺑﻞ   00962  0049  0063  0  0  (1)ﻛﺎﻧﺪﻳﺪا ﮔﻼﺑﺮاﺗﺎ
  ﻤﺎرشﺷ
  
  "
  
  "
ﻏﻴﺮﻗﺎﺑﻞ   00813  00582  00372  00561  0063  0  (2)ﻛﺎﻧﺪﻳﺪا ﮔﻼﺑﺮاﺗﺎ
  ﺷﻤﺎرش
ﻏﻴﺮﻗﺎﺑﻞ 
  ﺷﻤﺎرش
 
  ON/ATPDﻫﺎي ﺷﻤﺎرش ﺷﺪه ﻛﺮﻳﭙﺘﻮﻛﻮﻛﻮس ﻧﺌﻮﻓﻮرﻣﻨﺲ در رﻗﺘﻬﺎي ﻣﺨﺘﻠﻒ ﻛﻤﭙﻠﻜﺲ  ﺗﻌﺪاد ﻛﻠﻮﻧﻲ -6ﺟﺪول ﺷﻤﺎره 
  رﻗﺘﻬﺎي ﺳﺮﻳﺎل ﻛﻤﭙﻠﻜﺲ
 ON/ATPD 
 ﮔﻮﻧﻪ ﻗﺎرﭼﻲ
  5-0/930
ﮔﺮم ﺑﺮ  ﻣﻴﻠﻲ
  ﻟﻴﺘﺮ ﻣﻴﻠﻲ
  0/910
ﮔﺮم ﺑﺮ  ﻣﻴﻠﻲ
  ﻟﻴﺘﺮ ﻣﻴﻠﻲ
  0/900
ﮔﺮم ﺑﺮ  ﻣﻴﻠﻲ
  ﻟﻴﺘﺮ ﻣﻴﻠﻲ
  0/400
ﮔﺮم ﺑﺮ  ﻣﻴﻠﻲ
  ﻟﻴﺘﺮ ﻣﻴﻠﻲ
  0/200
ﮔﺮم ﺑﺮ  ﻣﻴﻠﻲ
  ﻟﻴﺘﺮ ﻣﻴﻠﻲ
  0/100
ﮔﺮم ﺑﺮ  ﻣﻴﻠﻲ
  ﻟﻴﺘﺮ ﻣﻴﻠﻲ
  0/70000
ﮔﺮم ﺑﺮ  ﻣﻴﻠﻲ
  ﻟﻴﺘﺮ ﻣﻴﻠﻲ
  0/30000
ﮔﺮم ﺑﺮ  ﻣﻴﻠﻲ
  ﻟﻴﺘﺮ ﻣﻴﻠﻲ
  0/10000
ﮔﺮم ﺑﺮ  ﻣﻴﻠﻲ
  ﻟﻴﺘﺮ ﻣﻴﻠﻲ
ﺗﻌﺪاد ﻛﻠﻮﻧﻲ در رﻗﺘﻬﺎي 
 ﺑﻪ ON/ATPDﻛﻤﭙﻠﻜﺲ 
  ﺗﻨﻬﺎﻳﻲ
ﻏﻴﺮﻗﺎﺑﻞ   0462  0521  0097  051  0
  ﺷﻤﺎرش
ﻏﻴﺮﻗﺎﺑﻞ 
  ﺷﻤﺎرش
ﻏﻴﺮﻗﺎﺑﻞ 
  ﺷﻤﺎرش
ﻏﻴﺮﻗﺎﺑﻞ 
  ﺷﻤﺎرش
  
  
ﻛﺮﻳﭙﺘﻮﻛﻮﻛﻮس 
  ﻧﺌﻮﻓﻮرﻣﻨﺲ
ﺗﻌﺪاد ﻛﻠﻮﻧﻲ در رﻗﺘﻬﺎي
 Bآﻣﻔﻮﺗﺮﻳﺴﻴﻦ )ﻛﻤﭙﻠﻜﺲ 
  (ON/ATPD+ 
  0035  0083  0002  008  002  0  0  0  0
 
  ﺣﺘﻲ و ﻫﻤﻜﺎرانﻣﻬﺮﺑﺎن ﻓﻼدﻛﺘﺮ                              ﻫﺎي آزاد ﻛﻨﻨﺪه ﻧﻴﺘﺮﻳﻚ اﻛﺴﺎﻳﺪ و داروﻫﺎي ﺿﺪ ﻗﺎرﭼﻲ اﺛﺮ ﺿﺪ ﻗﺎرﭼﻲ و ﺗﺪاﺧﻠﻲ ﻛﻤﭙﻠﻜﺲ 
871   5831ﺗﺎﺑﺴﺘﺎن / 15ﺷﻤﺎره / ﺰدﻫﻢﺳﻴ        ﻣﺠﻠﻪ داﻧﺸﮕﺎه ﻋﻠﻮم ﭘﺰﺷﻜﻲ اﻳﺮان                                                                           دوره 
ﻫ ــﺎي ﻛﺎﻧﺪﻳ ــﺪا  و ﻛﺘﻮﻛﻮﻧ ــﺎزول در ﻣ ــﻮرد ﮔﻮﻧ ــﻪ ON/ATPD
( <XIF0/5)msigrenys اﺛﺮ ، و ﻛﺎﻧﺪﻳﺪا ﺗﺮوﭘﻴﻜﺎﻟﻴﺲ (2)ﮔﻼﺑﺮاﺗﺎ
و ﻛﺎﻧﺪﻳــﺪا ( 7205 CCTP)و در ﻣــﻮرد ﻛﺎﻧﺪﻳــﺪا آﻟﺒﻴﻜــﻨﺲ
 evitidda  اﺛـــﺮ ، (1)ﭘﺎراﭘـــﺴﻴﻠﻮزﻳﺲ و ﻛﺎﻧﺪﻳـــﺪا ﮔﻼﺑﺮاﺗـــﺎ
اﺳـــﺘﻔﺎده ﺗـــﻮام از . دﻫـــﺪ را ﻧـــﺸﺎن ﻣـــﻲ( 0/5<XIF<1)
 در ﻣــﻮرد ﻛﺮﻳﭙﺘﻮﻛﻮﻛــﻮس B و آﻣﻔﻮﺗﺮﻳــﺴﻴﻦ ON/ATPD
. دﻫﺪرا ﻧﺸﺎن ﻣﻲ ( <XIF0/5)msigrenysﻧﺌﻮﻓﻮرﻣﻨﺲ ﻧﻴﺰ اﺛﺮ 
 و ﻛﺘﻮﻛﻮﻧـﺎزول در ﻣـﻮرد ﺳـﻮش ONدر اﺳـﺘﻔﺎده ﻫﻤﺰﻣـﺎن 
 ﻛﻪ از ﺑﻴﻤﺎري ﺑﺎ واژﻳﻨﻴﺖ ﻣﺰﻣﻦ ﻋـﻮد ﻛﻨﻨـﺪه (2)ﻛﺎﻧﺪﻳﺪا ﮔﻼﺑﺮاﺗﺎ 
ﺷـﺎﻫﺪ ﺗﻐﻴﻴـﺮ ،  ﺑـﻮدﺑﺪﺳـﺖ آﻣـﺪه و ﻣﻘـﺎوم ﺑـﻪ ﻛﺘﻮﻛﻮﻧـﺎزول 
ﻲ ﻛـﻪ در ـــ ﻛﺘﻮﻛﻮﻧـﺎزول ﺑـﻮدﻳﻢ، در ﺣﺎﻟCIMﻣﺤـﺴﻮس در 
ﺖ، ــ ـ ﻛﻪ ﺣﺴﺎس ﺑـﻪ ﻛﺘﻮﻛﻮﻧـﺎزول اﺳ (1)ﻣﻮرد ﻛﺎﻧﺪﻳﺪا ﮔﻼﺑﺮاﺗﺎ 
 در ONرﺳﺪ ﻣﻮﻟﻜـﻮل ﮔﺮدد و ﺑﻪ ﻧﻈﺮ ﻣﻲ اﻳﻦ اﻣﺮ ﻣﺸﺎﻫﺪه ﻧﻤﻲ 
از ﺑﻴﻦ ﺑﺮدن ﻋﺎﻣﻞ ﻣﻘﺎوﻣﺖ ﺑﻪ ﻛﺘﻮﻛﻮﻧﺎزول در ﺳـﻮش ﻣﻘـﺎوم، 
 و ONﺎده ﺗـﻮام از ﺑﻪ ﻧﺤﻮي ﺗﺎﺛﻴﺮ داﺷﺘﻪ و از اﻳﻦ رو در اﺳﺘﻔ 
 ﺳـﻮش ﺣـﺴﺎس CIM ﺳﻮش ﻣﻘـﺎوم ﺑـﻪ CIMﻛﺘﻮﻛﻮﻧﺎزول، 
  . ﻧﺰدﻳﻚ ﺷﺪه اﺳﺖ
دﻫـﺪ ﻛـﻪ ﺣـﺴﺎﺳﻴﺖ  ﻫﻤﭽﻨـﻴﻦ ﻣـﺸﺎﻫﺪات اﺧﻴـﺮ ﻧـﺸﺎن ﻣـﻲ    
ﻫﺎي ﻛﺎﻧﺪﻳﺪا ﻧﺴﺒﺖ ﺑﻪ ﻛﺘﻮﻛﻮﻧﺎزول ﺑﺴﻴﺎر ﻣﺘﻨﻮع و ﻣﺘﻐﻴـﺮ  ﮔﻮﻧﻪ
 اﻳـﻦ اﻣـﺮ ﻣـﺸﺎﻫﺪه ﻧـﺸﺪه و ONاﺳﺖ، در ﺣﺎﻟﻲ ﻛﻪ در ﻣـﻮرد 
 در ﻳـﻚ ﻣﺤـﺪوده ONﻪ ﻫﺎي ﻛﺎﻧﺪﻳﺪا ﻧـﺴﺒﺖ ﺑ ـﺣﺴﺎﺳﻴﺖ ﮔﻮﻧﻪ 
ﺷـﻮد  آن از ﻳﻚ ﺣﺪ ﻣﻌﻴﻨﻲ، ﻛﻤﺘﺮ ﻧﻤـﻲ CIMﻣﺸﺨﺼﻲ اﺳﺖ و 
اي ﺑﻮده  داراي ﻳﻚ اﺛﺮ آﺳﺘﺎﻧﻪ ONدﻫﺪ ﻛﻪ و اﻳﻦ اﻣﺮ ﻧﺸﺎن ﻣﻲ 
ﺑﺎﺷﺪ ﻛﻪ و ﻣﻜﺎﻧﻴﺴﻢ اﺛﺮ آن، ﻣﺘﻔﺎوت ﺑﺎ ﻣﻜﺎﻧﻴﺴﻢ اﺛﺮ داروﻫﺎ ﻣﻲ 
ﻏﻴﺮ ﻓﻌﺎل ﺳﺎزي ﻃﻴﻒ وﺳﻴﻌﻲ ، ON اﺛﺮ ﻫﺎي ﻣﻜﺎﻧﻴﺴﻢاز ﺟﻤﻠﻪ 
 در ﺗـﻨﻔﺲ ﺳـﻠﻮﻟﻲ، ﺗﻐﻴﻴـﺮ در ﻫـﺎي ﺳـﻠﻮﻟﻲ، ﺗﻮﻗـﻒ از آﻧـﺰﻳﻢ
ﻫﺎ و ﻳﺎ ﭘﺮاﻛﺴﻴﺪ ﻟﻴﭙﻴﺪﻫﺎ و ﻳـﺎ اﻳﺠـﺎد ﺟﻬـﺶ و ﻋﻤﻠﻜﺮد ﭘﺮوﺗﺌﻴﻦ 
   (62-92و 5).ﺑﺎﺷﺪ  ﺳﻠﻮل ﻣﻲANDﺗﻐﻴﻴﺮات در 
 ONﻫـﺎي دﻫـﺪ ﻛـﻪ ﻛﻤـﭙﻠﻜﺲ ﺑﺮرﺳﻲ ﻧﺘﺎﻳﺞ ﻓﻮق ﻧـﺸﺎن ﻣـﻲ     
ﺗﻮاﻧﻨﺪ در آﻳﻨﺪه ﺑﻪ ﻋﻨﻮان ﻳﻚ راه درﻣﺎﻧﻲ ﺟﺪﻳـﺪ در درﻣـﺎن  ﻣﻲ
ﻛﻲ ﻣـﻮرد اﺳـﺘﻔﺎده ﻗـﺮار  ﻛﺎﻧﺪﻳـﺪاﻳﻲ و ﻛﺮﻳﭙﺘﻮﻛـﻮ ﻫـﺎي  ﻋﻔﻮﻧﺖ
ﺗـﺮي دارد، ﮔﻴﺮﻧﺪ، اﻣﺎ اﻳﻦ اﻣﺮ ﻧﻴﺎز ﺑﻪ ﺗﺤﻘﻴﻘﺎت و ﻣﻄﺎﻟﻌﺎت ﺑﻴﺶ 
 ortivniﻫـﺎ در  ﻻزم ﺑـﺮاي ﻛـﺸﺘﻦ ﻗـﺎرچ ONزﻳﺮا اوﻻً ﻣﻘـﺪار 
 در ﺑـﺪن اﺳـﺖ، زﻳـﺮا در ONﺗﺮ از ﻣﻘـﺪار ﻓﻴﺰﻳﻮﻟـﻮژﻳﻜﻲ  ﺑﻴﺶ
، ﻛﻮﻓﺎﻛﺘﻮرﻫﺎ و ﺳﺎﻳﺮ ﻋﻮاﻣﻞ ﻧﻴﺰ وﺟﻮد دارﻧـﺪ ortivniﺷﺮاﻳﻂ 
ﺎﺷﻨﺪ در ﻧﺘﻴﺠﻪ ﺑـﺮاي ﻣـﺼﺮف ﺳﻴـﺴﺘﻤﻴﻚ ﺑﻛﻪ ﻛﻤﻚ ﻛﻨﻨﺪه ﻣﻲ 
ﻫ ــﺎي  و ﺑﺪﺳــﺖ آوردن ﻣﻘ ــﺪار دﻗﻴ ــﻖ آن، ﺑﺎﻳ ــﺪ ﺑﺮرﺳــﻲ ON
 ONدر ﻣـﻮرد ﻣـﺼﺮف ﺳﻴـﺴﺘﻤﻴﻚ . ﺗﺮي ﺻﻮرت ﺑﮕﻴـﺮد  ﺑﻴﺶ
اﺑﺘﺪا ﺑﺎﻳﺪ ﺑﺮرﺳﻲ ﻧﻤﻮد ﻛﻪ آﻳﺎ ﻣﺼﺮف اﻳﻦ ﺗﺮﻛﻴﺒﺎت آزاد ﻛﻨﻨﺪه 
ﻫـﺎي ﺑﺎﺷـﺪ ﻳـﺎ ﻧـﻪ ﻛـﻪ ﺑﺮرﺳـﻲ  داراي اﺛﺮات ﺗﻮﻛﺴﻴﻚ ﻣﻲ ON
ﭼﻨﺪ ﻣﺼﺮف اﻳﻦ ﺗﺮﻛﻴﺒـﺎت ﺗـﺎ  ﻧﺸﺎن داده اﺳﺖ ﻛﻪ ﻫﺮ ortivni
ﻛﺎﻫـﺪ وﻟـﻲ ﻗﺎﺑﻠﻴـﺖ ﺣﻴـﺎت ﻣﺪﺗﻲ از ﺧﺎﺻﻴﺖ ﺗﻜﺜﻴﺮ ﺳـﻠﻮل ﻣـﻲ 
ﺷﻮد ﻛﻪ اﻳﻦ ﺑﻴـﺎﻧﮕﺮ آن ﻣﻮارد ﺣﻔﻆ ﻣﻲ % 59ﺳﻠﻮل در ﺑﻴﺶ از 
 در (03).، ﺳﻴﺘﻮﺗﻮﻛـﺴﻴﻚ ﻧﻴـﺴﺘﻨﺪONﻫـﺎي  اﺳـﺖ ﻛـﻪ ﻛﻤـﭙﻠﻜﺲ
ﻫـﺎ ﺑﺎﻳـﺪ ﺑﺘـﻮان ﺿﻤﻦ ﺑﺮاي اﺳﺘﻔﺎده ﺳﻴﺴﺘﻤﻴﻚ از اﻳﻦ ﻛﻤﭙﻠﻜﺲ 
ه را ﻣـﺴﺘﻘﻴﻤﺎً ﺑـﻪ ارﮔﺎﻧﻴـﺴﻢ ﻫﺎي ﻓﻌﺎل ﺷﺪ اﻟﻤﻘﺪور ﻛﻤﭙﻠﻜﺲ  ﺣﻖ
ﻫﺎﻳﻲ ﺻﻮرت ﻫﺪف رﺳﺎﻧﺪ ﻛﻪ ﺑﺮاي رﻓﻊ اﻳﻦ ﻣﺸﻜﻞ ﻧﻴﺰ ﺑﺮرﺳﻲ 
 را ﺑ ــﻪ ONﻫ ــﺎي ﮔﺮﻓﺘ ــﻪ اﺳــﺖ، از آن ﺟﻤﻠ ــﻪ اﻳﻨﻜ ــﻪ ﻛﻤ ــﭙﻠﻜﺲ 
 ﺑﻪ ONﺪ و ﻨدﻫﻫﺎي اﺧﺘﺼﺎﺻﻲ اﻧﺘﻘﺎل ﻣﻲ  ﺑﺎديﻣﻨﻮﻛﻠﻮﻧﺎل آﻧﺘﻲ 
ﺑﺎدي اﺧﺘﺼﺎﺻﻲ دﻗﻴﻘﺎً ﺑﻪ ﻣﺤـﻞ ﻋﻔﻮﻧـﺖ ﻗـﺎرﭼﻲ ﻳـﺎ ﻛﻤﻚ آﻧﺘﻲ 
ﺎ آزاد ﺷﺪه و اﺛﺮ ﺧﻮد را ﻣﺴﺘﻘﻴﻤﺎً رﺳﺪ و در آﻧﺠ ﺑﺎﻛﺘﺮﻳﺎﻳﻲ ﻣﻲ 
  . ﮔﺬارد روي ارﮔﺎن ﻫﺪف ﻣﻲ
اﻟﺒﺘﻪ ﺑﺮاي رﺳﻴﺪن ﺑﻪ ﻧﺘﻴﺠﻪ ﻗﻄﻌﻲ در اﻳـﻦ زﻣﻴﻨـﻪ ﻣﻄﺎﻟﻌـﺎت     
دﻫﺪ ﻛﻪ ﻫﺎي اﻧﺠﺎم ﺷﺪه ﻧﺸﺎن ﻣﻲ ، اﻣﺎ ﺑﺮرﺳﻲ (23و 13)اداﻣﻪ دارد 
 ﺑـﻪ ﺻـﻮرت ﻣﻮﺿـﻌﻲ ONﻫـﺎي ﺗـﻮان از ﻛﻤـﭙﻠﻜﺲ ﺣﺪاﻗﻞ ﻣﻲ 
ن ﺑـﻪ ﻣﻄﺎﻟﻌـﺎت اﺳﺘﻔﺎده ﻧﻤﻮده، اﻣﺎ ﺑﺮاي ﻣﺼﺮف ﺳﻴـﺴﺘﻤﻴﻚ آ 
ﻫﻤﭽﻨـﻴﻦ در اﻳـﻦ ﺑﺮرﺳـﻲ، اﺛـﺮ ﻛﻤـﭙﻠﻜﺲ . ﺗﺮي ﻧﻴﺎز اﺳﺖ  ﺑﻴﺶ
ﻫﺎي ﻗﺎرﭼﻲ ﻓﻮق ﻣﻮرد ﺑﺮرﺳﻲ  ﺑﺮ روي ﺗﻤﺎم ﮔﻮﻧﻪ ON/AED
ﻗﺮار ﮔﺮﻓﺖ ﻛﻪ ﺑﻪ دﻟﻴﻞ ﻧﻴﻤﻪ ﻋﻤﺮ ﻛﻮﺗﺎه آن ﻫﻴﭻ ﮔﻮﻧﻪ اﺛـﺮ ﺿـﺪ 
  . ﻗﺎرﭼﻲ ﻣﺸﺎﻫﺪه ﻧﮕﺮدﻳﺪ
 و CCTAﻫﺎي ﻣﺨﻤﺮي اﺳـﺘﺎﻧﺪارد     ﻋﺪم دﺳﺘﺮﺳﻲ ﺑﻪ ﺳﻮﻳﻪ 
 ﻛﻪ در ﺷﺮاﻳﻂ ﻣﻮﺟـﻮد اﺛـﺮات ON/AEDه ﻧﻴﺰ ﻧﻴﻤﻪ ﻋﻤﺮ ﻛﻮﺗﺎ 
آن ﻗﺎﺑﻞ ﻣﺸﺎﻫﺪه ﻧﺒﻮد، از ﻋﻮاﻣﻞ ﻣﺤﺪود ﻛﻨﻨﺪه در اﻳﻦ ﭘﮋوﻫﺶ 
  . ﺑﻮدﻧﺪ
  
  ﮔﻴﺮي ﻧﺘﻴﺠﻪ
، اﺛـﺮات ﺿـﺪ ﻗـﺎرﭼﻲ ﻗﺎﺑـﻞ ONﻫـﺎي آزاد ﻛﻨﻨـﺪه      ﻛﻤـﭙﻠﻜﺲ
ﺗﻮﺟﻬﻲ دارﻧﺪ و ﺑﺎ داروﻫﺎي ﺿﺪ ﻗﺎرﭼﻲ ﻣﺨﺘﻠﻒ ﺑﻜﺎر رﻓﺘـﻪ در 
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 ﻪـﻧﻮﮔ ﻪـﺑ ﻪﺘﺴـﺑ ﻪـﻛ ﺪﻧراد ﻲﻠﺧاﺪﺗ ﺮﺛا ﻲﺳرﺮﺑ ﻦﻳا ﺎـﻫ درﻮـﻣ ي
 ترﻮــﺻ ﻪــ ﺑ ،ﻲـﺳرﺮﺑ ﻲــﻣ ﻒــ ﻠﺘﺨﻣ يﺎــﻫﺪﻨــﺷﺎﺑ ﺪــ ﻧاﻮﺗ . ﻦــ ﻳا
ﺲﻜﻠﭙﻤﻛ  ﻲﻣ هﺪﻨﻳآ رد ﺎﻫ ﺪـﻳﺪﺟ ﻲﻧﺎﻣرد هار ﻚﻳ ناﻮﻨﻋ ﻪﺑ ﺪﻨﻧاﻮﺗ
 نﺎﻣرد ياﺮﺑﺖﻧﻮﻔﻋ يﺎﻫ ﻪﺑ نﺪﻴﺳر ياﺮﺑ ﻪﻛ ﺪﻧور رﺎﻜﺑ ﻲﭼرﺎﻗ 
ﺶﻴﺑ تﺎﻘﻴﻘﺤﺗ ﻪﺑ زﺎﻴﻧ فﺪﻫ ﻦﻳا ﻲﻣ ﺮﺗ ﺪﺷﺎﺑ .  
  
ﺮﻜﺸﺗ و ﺮﻳﺪﻘﺗ  
 ﺎﺘﻛ ﺪﻨﻣرﺎﻛ ﻲﻣﻼﺳا ﻢﻧﺎﺧ زا نﺎﻳﺎﭘ رد     هﺎﮕﺸﻧاد يﺰﻛﺮﻣ ﻪﻧﺎﺨﺑ
 رﺎﻜﻤﻫ ياﺮﺑ ناﺮﻳا ﻲﻧﺎﻣرد ﻲﺘﺷاﺪﻬﺑ تﺎﻣﺪﺧ و ﻲﻜﺷﺰﭘ مﻮﻠﻋي 
 ﺲﻧاﺮﻓر ﻢﻴﻈﻨﺗ رد ﻦﻴﺷﺎﻣ ياﺮﺑ رﻮﭙﻧاذآ ﻢﻧﺎﺧ و ﺎﻫ ﻦـﻳا ﻲﺴـﻳﻮﻧ
ﻲﻣ يراﺰﮕﺳﺎﭙﺳ ﻪﻟﺎﻘﻣ ددﺮﮔ .  
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Abstract 
    Background & Aim: Nitric oxide(NO) is a molecule with expanded and numerous roles in biologic system of the body. 
It shows antitumor and antimicrobial activities. Stimulation of macrophages by different microorganisms leads to the 
production of a large amount of NO with toxic property that causes the death of microorganisms. Mechanisms related to 
NO perform an important role in host’s defense against fungal infections. In candidial infections NO is regarded as the most 
important factor in killing candida albicans by polimorphonuclear cells.     
    Material & Method: This experimental study was designed to investigate antifungal potential of two NO donor 
complexes namely DPTA/NO(Dipropylenetriamine nitric oxide) and DEA/NO(Diethyleamine nitric oxide) per se and in 
combination with antifungal drugs such as ketoconazole and amphotricin B against candida albicans, candida parapsilosis, 
candida tropicalis, candida glabrata, and cryptococcus neoformans. In order to do so, we determined MIC(Minimum 
Inhibitory Concentration) and MFC(Minimum Fungicidal Concentration) of the above-mentioned complexes as per 
NCCLS(National Committee of Clinical Laboratory Standards) using microdilution broth method. 
    Results: The obtained findings showed that DPTA/NO complex per se exerted antifungal effects.  In addition, this 
complex revealed synergic effects on C. tropicalis, C. glabrata II, and cryptococcus neoformans(FIX<0.5) and additive 
effects on C. albicans, C. parapsilosis, and C. glabrata I(0.5<FIX<1) in combination.  
    Conclusion: NO donor complexes indicated anticandidial and anticryptococcal effects and interacted with antifungal 
drugs differently, depending on the species of the fungi involved. Accordingly, they can be used as therapeutic agents in 
the treatment of fungal infections.  
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